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Οι ελεύθερες ρίζες οξυγόνου και το ενδιαφέρον τους στην κτηνιατρική 
Σ. Θ. Τσελεπίδης 
ΠΕΡΙΛΗΨΗ. Οι ελεύθερες ρίζες οξυγόνου (OFRs) είναι ου­
σίες με ισχυρή κυτταροτοξική δράση και προέρχονται από 
άτομα ή ομάδες ατόμων που διαθέτουν ένα ή περισσότερα 
ασΰζευκτα ηλεκτρόνια. Έχουν ως δυνητικούς στόχους διά­
φορα όργανα του οργανισμού. Τα τελευταία χρόνια έχουν ε­
νοχοποιηθεί για ένα μεγάλο αριθμό νοσημάτων και συνδρό­
μων τόσο στην ιατρική του ανθρώπου όσο και την κτηνια­
τρική. Στην παρούσα εργασία αναπτύσσεται σε γενικές 
γραμμές η προέλευση, η βιολογία καθώς και ο βλαπτικός 
τρόπος δράσης των ελευθέρων ριζών οξυγόνου κατά την ι­
σχαιμία και επαναιμάτωση των οργάνων. 
Λέξεις ευρετηρίασης: ελεύθερες ρίζες οξυγόνου, ισχαιμία, 
επαναιμάτωση 
ABSTRACT. Tselepidis S. (Larisa): Oxygen free radicals and 
veterinary medicine. Journal of the Hellenic Veterinary Medical 
Society 2001, 52(2):107-112. Oxygen free radicals have a 
strong cytotoxic action due to single atoms or groups of atoms 
that have one or more unpaired electrons. Potentially they 
can cause damages to several organs of the body and the 
latest years they have been incriminated for a great number of 
diseases and many dyndroms in human medicine as well as 
in veterinary medicine. In the present paper it is presented 
in general the origin, the biology and the mode of action of 
oxygen free radicals on the under ischemia and reperfusion. 
1. ΕΙΣΑΓΩΓΗ 
Η παρουσία οξυγόνου στο αίμα ανιχνεύτηκε το 1774 
από τον Joseph Priestley, ο οποίος, χωρίς φυσικά να γνω­
ρίζει την ύπαρξη των ελευθέρων ριζών οξυγόνου (OFRs 
oxygen free radicals), προειπε για την τοξική δράση τους. 
Οι αρχαίοι Αιγύπτιοι, παρ' όλο που αγνοούσαν την ύπαρ­
ξη των ελευθέρων ριζών οξυγόνου, γνώριζαν πολΰ καλά 
τις βλαπτικές τους συνέπειες. Για τον παραπάνω λόγο α-
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νεπτυξαν μεθόδους παρεμπόδισης των επιδράσεων τους, 
ταριχεύοντας τα πτώματα με ορισμένες ουσίες που δρού­
σαν ως αντιοξειδωτικά, όπως είναι τα αιθέρια έλαια. 
Η σημασία των OFRs, σε τομείς όπως οι βιομηχανίες 
πλαστικών, χρωμάτων και συντήρησης των τροφών, είναι 
γνωστή από αρκετές δεκαετίες. Τα τελευταία χρόνια στο 
χώρο της ιατρικής του ανθρώπου έχει δοθεί ιδιαίτερη έμ­
φαση στη μελέτη των βλαβών που προκαλούνται από ι­
σχαιμία και επαναιμάτωση σε διάφορα όργανα, όπου ση­
μαντικό ρόλο παίζουν οι ελεύθερες ρίζες οξυγόνου. Ειδι­
κά τις τελευταίες δυο δεκαετίες το ενδιαφέρον για τις 
OFRs έχει αυξηθεί σημαντικά, κυρίως λόγω της πιθανής 
συμμετοχής τους στην παθογένεια διαφόρων ασθενειών. 
Θα μπορούσε να υποστηριχθεί ότι είναι δύσκολο να εντο­
πιστεί κλάδος της ιατρικής στον οποίο να μην εμπλέκονται 
με τον ένα ή τον άλλο τρόπο οι OFRs. Ειδικότερα, πι­
στεύεται σήμερα ότι οι OFRs πιθανώς να εμπλέκονται σε 
περισσότερες από 100 παθολογικές καταστάσεις στον άν­
θρωπο και στα ζώα. 
Έτσι, κατά τη διάρκεια της ισχαιμίας ενός οργάνου 
(παθολογικής ή πειραματικής) σημειώνεται διαταραχή 
του μεταβολισμού του οργάνου καθώς και στη συμπερι­
φορά των διαφόρων ενζυμικών συστημάτων, με αποτέλε­
σμα κατά την επανακυκλοφορία οξυγονωμένου αίματος 
να προκαλείται η παραγωγή ελευθέρων ριζών οξυγόνου.
1 
Το ατμοσφαιρικό οξυγόνο, ενώ είναι απαραίτητο για 
τη ζωή, κάτω από ορισμένες συνθήκες μπορεί να γίνει ιδι­
αίτερα επικίνδυνο. Σε κάθε όργανο κάτω από συνθήκες ι­
σχαιμίας και επαναιμάτωσης ανακύπτει σχετική περίσ­
σεια OFRs που παράγονται κατά την επανακυκλοφορία 
οξυγονωμένου αίματος. Η μικρής διάρκειας ισχαιμία α­
ντιμετωπίζεται ικανοποιητικά από τα ενδοκυτταρικά α­
ντιοξειδωτικά συστήματα, ενώ η μεγαλύτερης διάρκειας 
προκαλεί την εξάντληση των παραπάνω συστημάτων και 
την πρόκληση μη αντιστρεπτής βλάβης στα κύτταρα.2 
2. ΔΡΑΣΤΙΚΕΣ ΜΟΡΦΕΣ ΚΑΙ ΕΛΕΥΘΕΡΕΣ ΡΙΖΕΣ 
ΟΞΥΓΟΝΟΥ 
Ελεύθερη ρίζα (free radical) ονομάζεται κάθε άτομο 
ή μόριο με ένα ή περισσότερα ασΰζευκτα ηλεκτρόνια στην 
εξωτερική του στιβάδα. Αντίθετα, στις μη ελεύθερες ρίζες 
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Πίνακας 1. Πήγες παραγωγής των ελευθέρων ριζών οξυγόνου. 




• Ενδοπλασματικό δίκτυο 
• Κυτταρόπλασμα 
• Βιολογικές μεμβράνες 
• Πυρήνας 
• Λευκοκύτταρα 
• Ιονίζουσες ακτινοβολίες 
• Φως 
• Ρΰποι ατμόσφαιρας (όζον, μονοξείδιο του αζώτου, διοξείδιο του αζώτου) 
• Αέρια καύσης οργανικής ΰλης 
• Καπνός τσιγάρου 
• Αντινεοπλασματικά φάρμακα, (νταουνομυκίνη, μπλεομυκίνη, μιτομυκίνη D, αδριαμυκίνη) 
• Στρεπτομυκίνη 
• Κινόνες, αρωματικές αμίνες, νιτροαρωματικοίυδρογονάθρακες 
οι εξωτερικές στιβάδες των μορίων ή των ατόμων καλύ­
πτονται από ζεΰγη ηλεκτρονίων με αντίθετη στροφορμή. 
Μερικές ελεύθερες ρίζες περιέχουν οξυγόνο και ονομά­
ζονται ελεύθερες ρίζες οξυγόνου, υπάρχουν όμως και άλ­
λες ενώσεις του οξυγόνου, όπως το υπεροξείδιο του υ­
δρογόνου (Η 2 0 2 ) και το μονήρες οξυγόνο 0θ 2 ) , που ενώ 
δεν είναι ελεύθερες ρίζες συμπεριλαμβάνονται σε αυτές 
επειδή είναι χημικά πολΰ δραστικές και μπορεί να οδηγή­
σουν στο σχηματισμό ελευθέρων ριζών.1 
Ως δυνητικά κυτταροτοξικές ελεύθερες ρίζες χαρα­
κτηρίζονται το ανιόν του σουπεροξειδίου (0~·2), η υδρο-
ϋπεροξειδική ρίζα (ΗΟ*2), η υδροξυλική ρίζα (OH*) και 
η λιποϋπεροξειδική ρίζα ΙΧ)0*(όπου L=λιπίδιο). Ωστό­
σο, ορισμένες άλλες μορφές, όπως το υπεροξείδιο του υ­
δρογόνου (Η 2 0 2 ), το υποχλωριώδες οξΰ (HOC1), το όζον 
(0 3), το υπεροξυνιτρώδες (ΟΝΟΟ-) και το μονήρες οξυ­
γόνο Ό 2 , χωρίς να είναι ελεύθερες ρίζες, λειτουργούν ως 
ισχυροί οξειδωτικοί παράγοντες ή μπορεί να προκαλέ­
σουν την παραγωγή ελευθέρων ριζών. Υπενθυμίζεται ότι 
η παρουσία της ανωφεροΰς παύλας στο χημικό τΰπο, υπο­
δηλώνει το αρνητικό φορτίο, ενώ της ανωφεροΰς τελείας 
την ύπαρξη του μονήρους ηλεκτρονίου. 
3. ΠΑΡΑΓΩΓΗ ΕΛΕΥΘΕΡΩΝ ΡΙΖΩΝ ΟΞΥΓΟΝΟΥ 
Οι ελεύθερες ρίζες οξυγόνου μπορεί να σχηματιστούν 
με δυο τρόπους3: 
α) Με ομοιολυτική διάσπαση ενός ομοιοπολικού δε­
σμού κανονικού μορίου: 
Α:Β^Α·+Β· 
Για την παραπάνω διάσπαση απαιτείται μεγάλη ποσό­
τητα ενέργειας. Τέτοια ποσότητα ενέργειας παρατηρείται 
στις ακτινοβολίες ιονισμού (ηλεκτρόνια υψηλής ενέργει­
ας, ακτίνες Χ, ακτίνες γ, πυρήνες υψηλής ενέργειας)4. 
β) Με οξειδοαναγωγικές αντιδράσεις, δηλαδή με την 
προσθήκη ενός ηλεκτρονίου σε ένα κανονικό μόριο (ανα­
γωγή): 
A+e" ->Α~· 
ή με την αφαίρεση ενός ηλεκτρονίου από ένα κανονικό 
μόριο (οξείδωση): 
A-e -^Α+· 
Στα βιολογικά συστήματα η παραγωγή ελευθέρων ρι­
ζών γίνεται συνήθως με οξειδοαναγωγικές αντιδράσεις. 
Από τα παραπάνω συμπεραίνεται ότι οι πηγές παραγω­
γής των OFRs στα βιολογικά συστήματα μπορεί να είναι 
εξωγενείς ή ενδογενείς (Πίνακας 1). 
4. ΕΠΙΑΡΑΣΗ ΤΩΝ OFRs ΣΤΑ ΑΙΑΦΟΡΑ ΒΙΟΜΟΡΙΑ 
α. Πρωτείνες και OFRs 
Η δράση των OFRs στις πρωτεΐνες έχει συνήθως κα­
ταστροφικά αποτελέσματα. Η δομική κυρίως αλλοίωση 
των πρωτεϊνικών αμινοξέων (κυρίως της τρυπτοφάνης, της 
ιστιδίνης, της κυστεϊνης και της τυροσίνης) και η διάσπαση 
τους, καθώς και η μεταβολή του φορτίου που φέρουν, έ­
χουν ως αποτέλεσμα την καταστροφή της δευτεροταγοΰς 
και της τριτοταγοΰς δομής των πρωτεϊνών. Τελική κατά­
ληξη είναι η μη αντιστρεπτή μετουσίωση τους.5 
β. Παραγωγή ΑΤΡ και OFRs 
Από τη δράση των OFRs παρεμποδίζεται η γλυκόλυ-
ση και η μιτοχονδριακή οξειδωτική φωσφορυλίωση, οι ο­
ποίες είναι πηγές παραγωγής του αδενοσινο-5- τριφω-
σφορικοΰ οξέος (ΑΤΡ)5. 
γ.ΌΝΑ και OFRs 
Το ανιόν του σουπεροξειδίου, το υπεροξείδιο του υ­
δρογόνου και η υδροξυλική ρίζα είναι ικανά να αντιδρά­
σουν με το DNA και να καταστρέψουν τις βάσεις της που-
ρίνης ή και της πυριμιδίνης και παράλληλα να διασπάσουν 
τις αλυσίδες της διπλής έλικας. Συνέπεια αυτής της διά­
σπασης είναι η λανθασμένη κωδικοποίηση, με αποτέλε­
σμα γενετικές αλλοιώσεις και αδυναμία σύνθεσης πρωτε­
ϊνών αλλά και άλλων βιομορίων5 6. 
δ. Υδατάνθρακες και OFRs 
Οι OFRs προκαλούν αποπολυμερισμό των υδαταν-
ΔΕΛΤΙΟΝ ΕΛΛ. ΚΤΗΝ. ΕΤΑΙΡΕΙΑΣ 2001, 52(2) 
http://epublishing.ekt.gr | e-Publisher: EKT | Downloaded at 21/02/2020 07:04:36 |
ΟΙ ΕΛΕΥΘΕΡΕΣ ΡΙΖΕΣ ΟΞΥΓΟΝΟΥ ΚΑΙ ΤΟ ΕΝΔΙΑΦΕΡΟΝ ΤΟΥΣ ΣΤΗΝ ΚΤΗΝΙΑΤΡΙΚΗ 109 
θρακών και ιδιαίτερα των όξινων πολυσακχαριτών.
6 
ε. Λιπαρά οξέα και OFRs 
Η υπεροξειδωση των λιπαρών οξέων της κυτταρικής 
μεμβράνης ως συνέπεια της επίδρασης των OFRs αποτελεί 
το σημαντικότερο και τον καλύτερα μελετημένο μηχανι­
σμό πρόκλησης μόνιμης βλάβης και θανάτου του κυττά­
ρου. Ειδικά τα πολυακόρεστα λιπαρά οξέα της κυτταρι­
κής μεμβράνης, όπως το αραχιδονικό οξΰ, είναι ευπρό­
σβλητα από την υδροξυλική και την υδροϋπεροξειδική ρί­
ζα, καθώς επίσης και από άλλες λιγότερο δραστικές μορ­
φές του οξυγόνου, οι οποίες, παρουσία ιόντων μεταβατι­
κών μετάλλων (Fe2+, Cu+), μετατρέπονται σε δραστικότε­
ρες ρίζες, όπως π.χ σε υδροξυλική. Οι τελευταίες είναι σε 
θέση να αποσπάσουν ηλεκτρόνια από τα μόρια των πο-
λυακόρεστων λιπαρών οξέων, με τελικό αποτέλεσμα την 
υπεροξειδωση τους. Με την υπεροξειδωση των λιπαρών 
οξέων αρχίζει μια αλυσιδωτή αντίδραση, κατά την οποία 
είναι δυνατόν να μετατραπεί πληθώρα μορίων πολυακό-
ρεστων λιπαρών οξέων σε λιποϋδροϋπεροξειδια 
(LOOH)67. Με τη λιπιδική υπεροξειδωση προκαλούνται 
μεταβολές στη δομή των αμινοξέων, των πρωτεϊνών, των 
φωσφολιπιδίων και των νουκλεϊκών οξέων, λόγω της σύ­
ζευξης τους με τα αλδεϋδικά τελικά προϊόντα που παρά­
γονται από την υπεροξειδωση των λιπιδίων
8910
. 
5. ΠΡΟΣΤΑΣΙΑ ΤΟΥ ΚΥΤΤΑΡΟΥ ΕΝΑΝΤΙ ΤΩΝ OFRs 
Τα προϊόντα του μεταβολισμού του οξυγόνου αποτε­
λούν σοβαρή απειλή για την ακεραιότητα του κυττάρου. 
Για το λόγο αυτό είναι επιτακτική η εξουδετέρωση τους 
στα βιολογικά συστήματα που υπόκεινται σε οξειδωτικό 
stress. Στον Πίνακα 2 αναφέρονται ορισμένα ενδογενή α-
ντιοξειδωτικά. 
α. Η πρώτη ενδογενής γραμμή άμυνας 
(i) Η δισμουτάση του σουπεροξειδίου (SOD) 
Κατά τους Me Cord και Fridovich1^ δισμουτάση του 
σουπεροξειδίου, η οποία απαντά σε όλα τα κύτταρα, κα­
ταλύει τη μετατροπή του σουπεροξε ιδίου σε υπεροξείδιο 
του υδρογόνου και σε οξυγόνο: 
2Η + + 2 0 " · 2 ^ Η 2 0 2 + 0 2 
Έχει διαπιστωθεί ότι στον εγκέφαλο και στον πνεύ­




Συναντάται κυρίως στα υπεροξυσωμάτια του ήπατος 
και των νεφρών ή στο κυτταρόπλασμα των κυττάρων του 
μυοκαρδίου. Η καταλάση καταλύει στα υπεροξυσωμάτια 
τη μετατροπή του υπεροξειδίου σε νερό: 
Η 2 0 2 + Η 2 0 2 -^ 2Η 2 0 + 0 2 
(iii) Η υπεροξειδάση της γλουταθειονης (Px-GSh) 
Η γλουταθειόνη, που είναι ένα τριπεπτίδιο, βρίσκεται 
Πίνακας 2. Ενδογενή αντιοξειδωτικά 
Table 2. Endogenous antioxidants 
Α. Αντιοξειδωτικά ένζυμα Β. Αλλα αντιοξειδωτικά 
• Οξειδάση του κυτοχρώματος · Α-τοκοφερόλη 
• Δισμουτάση του υπεροξειδίου (SOD) · Β-καροτενιο 
• Καταλάση · Γλουταθειόνη 
• Υπεροξειδάσες της γλουταθειόνης · Ασκορβικό οξύ 








σε όλα τα ζωικά κύτταρα. Στα μιτοχόνδρια και στο κυττα­
ρόπλασμα η υπεροξειδάση της γλουταθειόνης καταλύει 
την αναγωγή του Η 2 0 2 σε Η 2 0 και των υδροϋπεροξειδίων 
σε ROH με τη συμμετοχή της γλουταθειόνη ç(GSH). 
Η 2 0 2 + 2GSH -* 2Η 2 0 + GSSG 
ROOH + 2 GGH -* ROH + GSSG + Η 2 0 
β. Η δεύτερη ενδογενής γραμμή άμυνας 
Η δεύτερη ενδογενής γραμμή άμυνας αποτελείται α­
πό σειρά μη ενζυμικών συστημάτων στον εξωκυττάριο χώ­
ρο, τα οποία "εκκαθαρίζουν" τις OFRs. Τέτοια είναι συ­
στατικά του οροΰ του αίματος, όπως ορισμένες μεταλλο-
πρωτεϊνες, η σερουλοπλασμίνη, η τρανσφερρίνη, η λα­
κτοφερρίνη, η απτοσφαιρίνη, η αιμοπηξίνη1314. Στην ίδια 
ενδογενή γραμμή άμυνας εντάσσονται και ορισμένες λι-
πόφιλες και υδρόφιλες αντιοξειδωτικές ουσίες, όπως εί­
ναι η α-τοκοφερόλη, η βιταμίνη C, το ουρικό οξΰ, το β-κα­
ροτενιο, η βιταμίνη Κ, η γλυκόζη, η αλβουμίνη, διάφορες 
θειόλες, το διυδρολιποαμίδιο, η ουβικινόλη και η χολερυ­
θρίνη
15
. Οι δυο πρώτες γραμμές άμυνας συνδέονται μετα­
ξύ τους, με αποτέλεσμα την αναγέννηση των συμμετεχό­
ντων μορίων χωρίς την παραγωγή νέων ριζών. 
γ. Τρίτη ενδογενής γραμμή άμυνας 
Ως τρίτη ενδογενής γραμμή άμυνας θεωρούνται οι μη­
χανισμοί επιδιόρθωσης ή πλήρους αποδόμησης των πρω­
τεϊνών των νουκλεϊκών και των λιπαρών οξέων, τα οποία έ­
χουν υποστεί βλάβη από τη δράση των OFRs1516. 
6.0 ΡΟΛΟΣ ΤΩΝ OFRs ΣΤΗΝ ΙΣΧΑΙΜΙΑ ΚΑΙ 
ΕΠΑΝΑΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑ ΤΩΝ ΣΠΛΑΧΝΩΝ 
Κατά την παρατεταμένη ισχαιμία και επαναιμάτωση 
των ιστών με οξυγονωμένο αίμα, είναι δυνατό να προκλη­
θούν διάφορες αλλοιώσεις, όπως οίδημα των ενδοθηλια­
κών κυττάρων, διάμεσο οίδημα λόγω της αύξησης της τρι­
χοειδικής διαπερατότητας, καθώς και ιστική νέκρωση. Η 
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οξειδάση της ξανθίνης σε συνθήκες ισχαιμίας αποτελεί τη 
μεγαλύτερη βιολογική πηγή του σχηματισμού του σουπε-
ροξειδίου. Το ένζυμο απαντά ως δεϋδρογονάση της ξαν­
θίνης (τΰπος D), η οποία ανάγει το ένζυμο NAD+ ως εξής: 
Ξανθίνη + Η 2 0 +NAD
+
 -> ουρικό οξΰ +NADH + Η+ 
Σε ισχαιμικούς ιστούς ένα μέρος της δεϋδρογονάσης 
μετατρέπεται σε οξειδάση της ξανθίνης (τΰπος Ο). Η ο­
ξειδάση αυτή, σε αντίθεση με τη δεϋδρογονάση, μπορεί 
να χρησιμοποιήσει μοριακό οξυγόνο αντί NAD+ παράγο­
ντας ανιόν υπεροξειδίου ή υπεροξείδιο του υδρογόνου ή 
και τα δυο 
Ξανθίνη + Η 2 0 + 2 0 2 -> ουρικό οξΰ + 20"2 + 2Η
+ 
Για τη διαδικασία που οδηγεί στη μετατροπή του ένζυ­
μου από τον τΰπο D στον τΰπο Ο έχει διατυπωθεί η εξής 
υπόθεση: η διαδικασία αρχίζει όταν η ελάττωση της ροής 
του αίματος σε ένα ιστό έχει ως αποτέλεσμα την υποξία 
και κατά συνέπεια τη μείωση της παραγωγής του ATP. Το 
ενεργειακό φορτίο του κυττάρου ελαττώνεται συνεχώς και 
μετά από κάποιο σημείο το κΰτταρο δεν είναι ικανό να 
διατηρήσει τις κατάλληλες διαβαθμίσεις ιόντων κατά μή­
κος των μεμβρανών του, με αποτέλεσμα την ανακατανο­
μή των ιόντων ασβεστίου. Η αυξημένη ενδοκυττάρια συ­
γκέντρωση ασβεστίου ενεργοποιεί μία πρωτεϊνάση, η ο­
ποία μετατρέπει τον τΰπο D της ξανθίνης σε τΰπο Ο. Με-
ταξΰ των διαφόρων ιστών υπάρχει και διαφορά ως προς 
την ταχΰτητα και την έκταση της μεταστροπής της D μορ­
φής του ένζυμου σε Ο μορφή. Ταυτόχρονα, η εξάντληση 
του ΑΤΡ του κυττάρου οδηγεί σε αΰξηση της συγκέντρω­
σης του κυτταρικοΰ AMP, το οποίο με τη σειρά του μετα­
βολίζεται σε αδενοσίνη, ινοσίνη και υποξανθίνη. Η υπο-
ξανθίνη με την ξανθίνη λειτουργοΰν ως υπόστρωμα οξεί­
δωσης πουρινών για τη δεϋδρογονάση της ξανθίνης ή την 
οξειδάση της ξανθίνης. Κατά την επαναιμάτωση των ιστών 
από τη συνΰπαρξη της ξανθίνης και της οξειδάσης της ξαν­
θίνης με το μοριακό οξυγόνο προκαλείται με αλυσιδωτές 
αντιδράσεις εκρηκτική παραγωγή ελευθέρων ριζών οξυ­
γόνου (ανιόντα υπεροξειδίου και υπεροξείδιο του υδρο­
γόνου). Όσο πιο γρήγορα η δεϋδρογονάση της ξανθίνης 
μετατρέπεται σε οξειδάση της ξανθίνης σε ένα ιστό, τόσο 
πιο γρήγορα παράγονται OFRs17. 
Η αιμορραγική καταπληξία αποτελεί πρότυπο ολοσω-
ματικής ισχαιμίας και η αποκατάσταση του κυκλοφοροΰ-
ντος όγκου αίματος πρότυπο επαναιμάτωσης. Ως γνωστόν, 
κατά τη φάση της καταπληξίας, όλοι οι ιστοί αιματώνονται 
ανεπαρκώς ή και καθόλου. Τα επίπεδα ΑΤΡ μειώνονται 
σημαντικά (κυρίως στο ήπαρ, στο πάγκρεας και στο έντε­
ρο), με συνέπεια την αΰξηση της υποξανθίνης στο αίμα. Η 
χορήγηση υγρών, η αποκατάσταση του όγκου του αίματος 
και η οξυγόνωση των ιστών δημιουργοΰν προϋποθέσεις 
τραυματισμοΰ των ιστών από τις παραγόμενες OFRs. Σε 
κουνέλια που υπέστησαν αιμορραγική καταπληξία για 30 
λεπτά της ώρας και επανακυκλοφορία για άλλα 30 λεπτά, 
η χορήγηση σε αυτά αλλοπουρινόλης, δισμουτάσης του υ­
περοξειδίου ή καταλάσης είχε προστατευτική δράση στο 
γαστρικό βλεννογόνο, καθόσον οι παραπάνω ουσίες ανα­
χαίτισαν τις OFRs και κατ'επέκταση τις κυτταρικές βλά­
βες που προκαλοΰνται από την αιμορραγική καταπληξία17. 
Η ισχαιμία του ήπατος διαπιστώνεται σε διάφορες κα­
ταστάσεις, όπως σε ζώα που χειρουργοΰνται για τραΰματα 
ή για κακοήθεις νεοπλασίες του ήπατος. Επίσης, προκΰ-
πτουν ως αποτέλεσμα αιμορραγικής καταπληξίας, καθώς 
και ως συνέπεια είτε συστροφής του στομάχου είτε δια-
φραγματοκήλης (κατά την οποία στραγγαλίζονται τα ηπα­
τικά αγγεία). Στις παραπάνω περιπτώσεις τα επιθηλιακά 
ηπατικά κΰτταρα υφίστανται ανεπανόρθωτη βλάβη, όχι 
μόνο λόγω της ισχαιμίας, αλλά κυρίως λόγω των μεγάλων 
ποσοτήτων OFRs που παράγονται κατά την επαναιμάτωση 
του, δεδομένου ότι το ήπαρ είναι πλοΰσιο στο ένζυμο δε­
ϋδρογονάση της ξανθίνης, το οποίο κατά τη διάρκεια της 
ισχαιμίας μετατρέπεται σε οξειδάση της ξανθίνης17. Σε πει­
ραματικό επίπεδο έχουν χρησιμοποιηθεί διάφορα φαρ­
μακευτικά σχήματα όπως συνδυασμός ουσιών σαν την τρι-
μεθαζιδίνη, τη βιταμίνη Ε, την αλλοπουρινόλη, τη βιταμί­
νη C, τη δισμουτάση του υπεροξειδίου, την καταλάση18. 
Από πειραματικές μελέτες σε ζώα έχει διαπιστωθεί 
συσχέτιση της ισχαιμίας του παγκρέατος με την οξεία πα­
γκρεατίτιδα. Η χορήγηση ανταγωνιστών OFRs πριν από 
τον ερεθισμό του παγκρέατος οδήγησε στην ουσιαστική 
προστασία του οργάνου. Το γεγονός αυτό εδραιώνει την 
υπόθεση ότι οι OFRs παίζουν σημαντικό ρόλο στον παθο-
γενετικό μηχανισμό της οξείας παγκρεατίτιδας οποιασ­
δήποτε αιτιολογίας. Παράλληλα, στον άνθρωπο υπάρχει 
σοβαρή ένδειξη ότι υπάρχει σχέση μεταξΰ του σακχαρώ­
δους διαβήτη και των OFRs, εφόσον οι διαβητογόνοι πα­
ράγοντες αλλοξάνη και στρεπτοζοτοκίνη προκαλοΰν την 




Η ανάπτυξη μετεγχειρητικών συμφΰσεων αποτελεί σο­
βαρό πρόβλημα στη χειρουργική της κοιλίας. Η ισχαιμία 
των ιστών έχει θεωρηθεί ως ο σημαντικότερος αιτιολογι­
κός παράγοντας ανάπτυξης μετεγχειρητικών συμφΰσεων, 
οι οποίες αποτελοΰν αγγειακές γέφυρες μεταξΰ υγιών ι­
στών και ισχαιμικής περιοχής. Μελέτες σε πειραματικό 
πρότυπο πλήρους ισχαιμίας και επανακυκλοφορίας σε 
τμήμα του ειλεοΰ επίμυος έδειξαν ότι αναπτΰχθηκαν συμ-
φΰσεις στο 40% των περιπτώσεων μετά από ισχαιμία 
διάρκειας 10 λεπτών της ώρας. Στο ίδιο πειραματικό μο­
ντέλο η ταυτόχρονη χορήγηση διμεθυλικής σουλφοξειδά-
σης είχε ως αποτέλεσμα τη μείωση τόσο της συχνότητας ό­
σο και της βαρΰτητας των περιτοναϊκών συμφΰσεων.17 
Η στροφή του στομάχου στο σκΰλο αποτελεί τυπικό πα­
ράδειγμα ισχαιμίας και επαναιμάτωσης του οργάνου αυ-
τοΰ. Πειραματικά έχει διαπιστωθεί ότι σε ισχαιμία του στο­
μάχου δεν προκαλοΰνται βλάβες στο βλεννογόνο, ενώ με­
τά την επαναιμάτωση δημιουργοΰνται συχνά βαθιές δια-
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Πίνακας 3. Παθολογικές καταστάσεις στα μικρά ζώα οι οποίες μπορεί να σχετίζονται με δράση των ελευθέρων ριζών οξυγόνου2. 
Table 3. Pathological conditions in small animals probably related with the action of oxygen free radicals. 
Σύνδρομο ισχαιμίας και επαναιμάτωσης 
Κλινικές καταστάσεις από την επίδραση ακτινοβολίας 
Παθήσεις πνευμόνων 
Παθήσεις των νεφρών 
Πολυσυστηματικά νοσήματα 
Οφθαλμικές παθήσεις 
Αγγειακό εγκεφαλικό επεισόδιο 
Ισχαιμία έντερου 
Ισχαιμική οξεία νεφρική ανεπάρκεια 













Δηλητηρίαση από παρακουάτ, όζον, νικοτίνη 
Εμφύσημα 
Σπειραματονεφρίτιδες 
Νεφροτοξικότητα από αμινογλυκοσίδες Hg, Pb, Cd 





βρώσεις του βλεννογόνου. Η χορήγηση ανταγωνιστών των 
OFRs σε πειραματικά μοντέλα με σκύλους οδήγησε σε μεί­
ωση των βλαβών και της θνησιμότητας.19 Συγκεκριμένα για 
τον παραπάνω σκοπό χορηγήθηκαν συνδυασμοί φαρμα­
κευτικών ουσιών όπως αλλοπουρινόλης (15 mg/kg i.v) και 
του πειραματικού φαρμάκου U 74006 F (2 mg/kg i.v).19 
Στην ιατρική του ανθρώπου, και πρόσφατα και των 
ζώων, το κΰριο πρόβλημα για όλα τα όργανα που μεταμο­
σχεύονται είναι η πρώιμη εκφύλιση τους λόγω όχι τόσο της 
ανοσολογικής απόρριψης, η οποία εκδηλώνεται συνήθως 
μετά από δεκαπέντε ήμερες από τη μεταμόσχευση, αλλά 
κυρίως λόγω της δράσης των OFRs.2 0 Έ τ σ ι λοιπόν σε πει­
ραματικά μοντέλα με σκύλους, επίμυς και κουνέλια δια­
πιστώθηκε ότι σε μεταμοσχεύσεις νεφρού αναστέλλεται 
η απόρριψη του μοσχεύματος όταν χρησιμοποιηθούν προ­
στατευτικοί για τις OFRs όπως η SOD, η διμεθυλθειου-
ρια, η βιταμίνη Ε, η γλουταθειόνη, η αλλοπουρινόλη, η ο-
ξυπουρινόλη.
2 1 
Κατά την ισχαιμία και την επαναιμάτωση του λεπτού 
έντερου σε περιπτώσεις εγκολεασμοΰ και ισχαιμικής κο­
λίτιδας (αποφρακτικής ή μη), η παραγωγή OFRs είναι μα­
ζική, καθόσον οι παραπάνω ιστοί είναι πλούσιοι στα έν­
ζυμα δεϋδρογονάση της ξανθίνης και οξειδάση της ξαν­
θίνης. Έτσι, στον άνθρωπο, μετά από τοπική μόνον αρτη­
ριακή υπόταση (ΑΠ= 30 mmHg) διάρκειας μιας ώρας και 
επανακυκλοφορίας στη συνέχεια λόγω της δράσης των 
OFRs αυξάνεται σημαντικά η αγγειακή διαπερατότητα. 
Επιπρόσθετα, σε ισχαιμία η αύξηση της διαπερατότητας 
μπορεί να οδηγήσει σε διάτρηση του τοιχώματος του έ­
ντερου. Η παραπάνω κατάσταση αναχαιτίζεται, συμφω­
νά με τελευταίες μελέτες με τη χορήγηση ουσιών όπως η 
αλλοπουρινόλη (50 mg/kg i.v.) και DMSO (1 gr/kg i.v.).22 
Σε κλινικό επίπεδο, αρκετά συχνά, καλούνται οι κτη­
νίατροι να αντιμετωπίσουν δηλητηριάσεις που προκλήθη­
καν από παρακουάτ. Η έκθεση ζώου ή ανθρώπου σε πα­
ρακουάτ έχει ως αποτέλεσμα, όταν αυτό εισέλθει στην κυ­
κλοφορία του αίματος, να αθροίζεται στους πνεύμονες και 
σε 48 ώρες να καταστρέφονται τα ψυχεδελικά κύτταρα 
του τΰπου Ι και II διότι προκαλεί την παραγωγή OFRs μέ­
σω οξειδοαναγωγικοΰ. Αποτέλεσμα της δράσης OFRs εί­
ναι το πνευμονικό οίδημα λόγω αυξημένης διαπερατότη­
τας των αγγείων, καθώς και η συσσώρευση πολυμορφο­
πύρηνων λευκών αιμοσφαιρίων τοπικά. Εάν δεν καταλήξει 
το ζώο στο σημείο αυτό ακολουθεί σε δεύτερο στάδιο ε­
κτεταμένη πνευμονική ινωση, βαριά υποξαιμια και συχνά 
το ζώο οδηγείται σε θάνατο. Σε πειραματικό επίπεδο έχει 
διαπιστωθεί ότι για την αντιμετώπιση της δηλητηρίασης α­
πό παρακουάτ, εκτός από τη συνήθη υποστηρικτική αγωγή 
(χορήγηση γης του Fuller, πλΰση στομάχου, καθαρτικά, δι­
ουρητικά, αιμοδιήθηση), είναι αναγκαία η άμεση χορήγη-
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Πίνακας 4. Φαρμακευτικές ουσίες με αντιοξειδωτική δράση 
Table 4. Pharmaceutical substances with antioxidant action 
Α. Ενώσεις που αναστέλλουν το σχηματισμό των OFRs 
• Αναστολείς της οξειδάσης της ξανθίνης 
• Αλλοπουρινόλη 
• Οξυπουρινόλη 
• Φολικό οξΰ 
• Αλδεϋδική πτερίνη 
• Βολφράμιο 
Β. Αντιοξειδωτικά μέσα 
• Τριμεταζιδίνη 
• Αναστολείς των διαύλων ασβεστίου 
• Προπρανολόλη 
• Καπτοπρίλη 
• Ασκορβικό οξΰ 
Γ. Εκκαθαριστές των OFRs 
• Δισμουτάση του υπεροξειδίου (SOD) 








Ε. ενώσεις που δρουν στα λευκοκύτταρα και στο ενδοθήλιο 
των αγγείων 










Το ατμοσφαιρικό οξυγόνο, ενώ είναι γενικά αποδεκτό 
ότι είναι απαραίτητο για τη ζωή, κάτω από ορισμένες συν­
θήκες είναι ιδιαίτερα επικίνδυνο γι' αυτήν. Κάθε όργανο 
οποιουδήποτε οργανισμού όταν βρίσκεται κάτω από συν­
θήκες ισχαιμίας και επαναιμάτωσης σχηματίζονται πε­
ρίσσεια OFRs που παράγονται κατά την επανακυκλοφο­
ρία οξυγονωμένου αίματος. Η μικρής διάρκειας ισχαιμία 
αντιμετωπίζεται ικανοποιητικά από τα ενδοκυτταρικά α­
ντιοξειδωτικά ενζυμικά συστήματα. Η μεγαλύτερης διάρ­
κεια ισχαιμία συνεπάγεται την εξάντληση των παραπάνω 
συστημάτων και τη μη αντιστρεπτή βλάβη των κυττάρων. 
Κάτω από αυτές τις συνθήκες η χορήγηση εξωγενών α-
ντιοξειδωτικών ουσιών αποτελεί τη μοναδική λΰση. Αρκε­
τά φάρμακα έχουν δοκιμαστεί πειραματικά αλλά κανένα 
δεν έχειτΰχει ακόμη κλινικής εφαρμογής. (Πίνακας 4). 
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